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L e cancer bronchique est sans 
doute le meilleur exemple d’un 
succes eclatant de Fepidemio- 
logie, et en meme temps des difficul- 
tes de la mise en oeuvre de politiques 
de sante publique, meme lorsqu’elles 
peuvent s’appuyer sur des donnees 
extremement solides. II s’agit en effet 
de la pathologie cancereuse la plus 
repandue dans le monde et de l’une de 
celles pour lesquelles les connaissances 
sur le role du tabac sont les plus nom- 
breuses et les mieux etayees. Nean- 
moins, il faut reconnaitre qu’en termes 
de prevention les efforts ont ete tar- 
difs et relativement peu efficaces. 

Epidemiologie descriptive 

Le cancer du poumon est de loin le can- 
cer le plus frequent dans le monde, et 
ce depuis maintenant plus de 15 ans. 
En Fan 2000, 1,2 million de nouveaux 
cas ont ete diagnostiques, ce qui repre- 
sente 12,3 % de la totalite des cancers. 
II est responsable de 1,1 million de 
deces soit 17,8 % de la mortalite glo- 
bale par cancer. Pour le moment, c’est 
une maladie essentiellement masculine, 
avec 902000 cas chez l’homme et 
337 000 chez la femme pour respecti- 
vement 8 10 000 et 293 000 deces. Dans 


les pays industrialises, on denombre 
471000 cas chez l’homme et 175000 
chez la femme, alors que dans le reste 
du monde les chiffres sont 430000 et 
142000. 1 

Comme le montre la figure 1, les varia- 
tions geographiques restent tres mar- 
quees chez Fhomme. 2 Les differences 
pour les femmes sont un peu moins mar- 
quees, mais dans F ensemble la repar- 
tition est similaire (fig. 2). Certains pays 
ou continents ont traditionnellement des 
taux d’incidence eleves. C’est le cas de 
F Amerique du Nord, de F Australie, de 
la Nouvelle-Zelande et de F Europe, 
alors que pour le moment certains ont 
des taux encore bas comme FAfrique. 
II faut souligner que dans Fimmense 
majorite des pays, les taux observes chez 
les hommes sont nettement superieurs 
a ceux des femmes avec des differences 
tres marquees, surtout dans les pays en 
voie de developpement. Notons nean- 
moins que dans des pays comme les 
Etats-Unis ou FEcosse, la mortalite par 
cancer du poumon est devenue la pre- 
miere cause de deces par cancer chez 
la femme, surpassant depuis la fin des 
annees 1980 celle liee au cancer du sein. 
Les tendances au fil du temps 3-6 refle- 
tent essentiellement Fevolution de 
Fepidemie de tabagisme (fig. 3). 
Depuis 1990, dans le monde, le nombre 
estime de nouveaux cas de cancer du 
poumon a augmente de 20%, soit 17 % 
chez Fhomme et 27 % chez la femme. 
Neanmoins cette evolution n’est pas 
homogene, puisqu’il existe des pays 
qui ont deja passe le maximum de Fepi- 
demie tabagique et pour lesquels F in- 
cidence et la mortalite diminuent dans 
la population masculine. 1 
En France, le nombre estime de nou- 


Le cancer du poumon est le cancer le plus frequent dans le monde, 
en termes d’incidence et de mortalite. II est en nette 
augmentation, notamment dans les pays en voie de developpement 
et chez les femmes. L’immense majorite des cancers du poumon 
sont dus au tabagisme et par consequent la prevention primaire en 
est possible par une lutte efficace contre I’utilisation du tabac. Des 
produits cancerogenes professionnels sont egalement reconnus et 
le role d’expositions environnementales reste a definir. 
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veaux cas de cancer du poumon est 
pour 2000 chez 1 ’ homme de 22 9 1 0 cas 
et chez la femme de 3 833, alors que les 
nombres de deces sont respectivement 


de 21 652 et 3 802. 2 Des annees 1950 
jusqu’aux annees 1980, Involution a 
ete marquee par une augmentation tres 
importante, chez F homme, du taux de 


mortalite, suivie par une stabilisation, 
et depuis 1990 par une tendance a la 
diminution. A Finverse, chez la femme, 
F augmentation de la mortalite, visible 
depuis les annees 1950, s’est conside- 
rablement acceleree depuis le milieu 
des annees 1980, et surtout depuis 
1990. En 35 ans, la mortalite feminine 
par cancer du poumon a double en 
France. 7 Alors qu’au niveau du pays 
tout entier les taux d’ incidence stan- 
dardises sur la structure par age de la 
population mondiale sont respective- 
ment de 53,5 nouveaux cas pour 
100000 personnes et par an chez 
l’homme et 7,4 chez la femme, les taux 
sont generalement plus marques dans 
les zones urbaines (surtout situees au 
nord et a l’est de la France), ce qui se 
retrouve de fa£on aussi nette pour la 
mortalite. 8 

Epidemiologie etiologique 

Pour situer F importance de F epide- 
miologie etiologique, une phrase du 
P 1 Jean Bernard est particulierement 
adaptee : « J’ai depuis longtemps consi- 
dere que la recherche des causes etait, 
dans F etude des maladies, une voie 
royale». 9 

Tabagisme actif 

Fes liens entre cancer broncho-pul- 
monaire et tabac ont servi de banc d’es- 
sai a la methodologie epidemiologique 
de la seconde moitie du xx c s. Fa force 
de F association et ses caracteristiques 
sont telles qu’elles font du tabagisme 
et du cancer du poumon Fexemple clas- 
sique de la mise en evidence par F epi- 
demiologie d’une relation causale entre 
une exposition (le tabac) et une mala- 
die (le cancer broncho-pulmonaire). 
C’est dans les annees 1950 que les 
premieres etudes epidemiologiques 
convaincantes ont ete publiees. Fes 2 
grands types d’ etudes epidemiolo- 
giques ont ete mis a contribution. Au 
Royaume-Uni, Doll a constitue une 
cohorte prospective, formee de mede- 
cins volontaires qui ont ete interroges, 
en particulier sur leurs habitudes taba- 
giques. Ces milliers de sujets sont 
encore suivis de nos jours, et c’est ainsi 
qu’ont pu etre reveles les effets du taba- 
gisme avec 40 ans de recul : 1 fumeur 
sur 2 meurt de son tabagisme. 10 Parmi 
toutes les affections liees, le cancer du 
poumon est le temoin le plus caracte- 


Incidence du cancer du poumon :TIS* (Monde)-Hommes (Tous Ages) 



Globocan 2000 

o 

Repartition geographique du cancer du poumon masculin. 

* : taux d’incidence standardise (sur la structure par age de la population mondiale), 
exprime en nombre de nouveaux cas pour 100 000 homines et par an) 


Incidence du cancer du poumon :TIS* (Monde)-Femmes (Tous Ages) 



■ < 2 1 <4,2 <7,6 ■ < I 1 ,3 ■ < 34,0 


Globocan 2000 

* : taux d’incidence standardise (sur la structure par age de la population mondiale), 
exprime en nombre de nouveaux cas pour 100 000 femmes et par an) 
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ristique et ce depuis pres d’un demi- 
siecle. 11 Toujours dans les annees 1950, 
l’approche cas-temoins a egalement 
apporte des donnees fortes sur l’asso- 
ciation tabac-cancer du poumon. L’une 
a ete realisee aux Etats-Unis 12 et l’autre 
en Grande-Bretagne. 13 Rapidement, 
une etude du meme type a ete menee 
en France. 14 Des centaines d’autres 
etudes ont ete plus tard realisees dans 
plusieurs populations, et toutes ont 
confirme le lien entre tabagisme et can- 
cer du poumon. 15 

Le Centre international de recherche 
sur le cancer (CIRC), comme d’autres 
organismes officiels, a evalue pour la 
premiere fois de fa£on formelle la can- 
cerogenicite du tabac en 1986. 15 Au 
cours de l'annee 2002, une reevalua- 
tion a ete effectuee. 16 Le nombre de 
publications est immense. Trente-neuf 
etudes de cohortes ont etudie les risques 
de cancer en fonction du tabagisme, 
et toutes ont evalue le cancer du pou- 
mon. Des centaines d’ etudes cas- 
temoins sont disponibles. Toutes 
concordent pour demontrer que le taba- 
gisme represente de tres loin le fac- 
teur de risque majeur du cancer du pou- 
mon. Dans les populations qui utilisent 
depuis longtemps la cigarette, la pro- 
portion des cancers du poumon attri- 
buables au tabagisme est de 90 %. Deux 
facteurs principaux influencent le 
risque: la duree du tabagisme et l’in- 
tensite quotidienne, le premier ayant 
un impact beaucoup plus marque que 


le second. Cette derniere consideration 
a des implications directes de sante 
publique. Le fumeur ne peut et ne doit 
se rassurer en pensant qu’il (elle) fume 
peu de cigarettes par jour ou des ciga- 
rettes legeres. Au-dela de quelques 
annees de tabagisme, le risque est sub- 
stantiel. Pour les personnes ayant 
consomme le plus de tabac, le risque 
de cancer du poumon peut, selon les 
etudes, etre multiplie par 20 a 70 envi- 
ron. Le risque peut etre legerement 
influence par le degre d’ inhalation ou 
le type de cigarettes fumees (filtre, ren- 
dement en goudrons), mais certaine- 
ment pas de fa£on substantielle. De tres 
loin, le principal facteur de risque est 
la duree, avec ses corollaires tels que 
Page au debut du tabagisme. 

Le tabagisme augmente le risque de 
cancer du poumon quel qu’en soit le 
type histologique. Cela comprend les 
cancers epidermoides, a petites cel- 
lules, indifferencies a grandes cellules, 
et les adenocarcinomes. Au fil du 
temps, l’association adenocarcinome- 
tabac devient plus forte, sans doute en 
lien avec le changement de type de 
cigarettes. C’est aux Etats-Unis qu’a 
d’ abord ete decrite F augmentation tres 
marquee de F adenocarcinome par rap- 
port aux cancers epidermoides. L’ ex- 
plication proposee a ete celle de la 
modification de la composition des 
cigarettes depuis deja longtemps avec 
une diminution des rendements en 
nicotine et goudron, un changement du 


type de tabac en faveur du tabac blond 
et F utilisation de fibres. Cela a entraine 
une inhalation plus profonde et plus 
intense, exposant davantage les par- 
ties peripheriques du poumon, avec une 
augmentation du rendement des ciga- 
rettes en nitrosamines. 17 En France, la 
proportion d’ adenocarcinomes est en 
train d’augmenter dans les cohortes 
masculines les plus jeunes, 18 sans doute 
pour les memes raisons qu’aux Etats- 
Unis, mais avec un decalage du a celui 
de Fepidemie tabagique elle-meme et 
de ses modifications. L’ adenocarci- 
nome est le type histologique le plus 
frequent chez la femme quel que soit 
son statut tabagique. 19 
A l’arret du tabagisme, le risque de can- 
cer du poumon cesse toutefois d’aug- 
menter, quelle que soit la duree ante- 
rieure de cette pratique. Plus l’arret 
est precoce, plus les benefices seront 
grands. Neanmoins, meme plus de 20 
ans apres F arret, le risque reste double 
de celui d’un non fumeur. 

La cigarette n’est pas le seul produit du 
tabac mis en cause. Un risque de can- 
cer du poumon est egalement retrouve 
pour les cigares, la pipe et les bidis 
(cigarette faite de tabac place dans une 
feuille de temburni liee par une corde), 
avec un effet de la duree et souvent de 
la dose quotidienne. 

Tabagisme involontaire 

Alors que la premiere evaluation du 
CIRC n’ avait pas fait de fa£on formelle 
une evaluation separee du tabagisme 
actif et passif, 15 en 2002 ces 2 elements 
sont clairement distingues. 16 
Plus de 50 etudes epidemiologiques 
etaient disponibles pour evaluer le 
risque de cancer du poumon chez les 
non fumeurs exposes a la fumee de 
tabac des autres. Les etudes peuvent 
etre soit examinees une a une, soit dans 
un second temps, combinees pour dis- 
poser d’une plus grande puissance sta- 
tistique dans le cadre d’une meta- 
analyse. De fagon generate, une aug- 
mentation legere du risque de cancer 
du poumon est observee pour une expo- 
sition reguliere a la fumee des autres. 
Les etudes ont porte sur l’exposition 
soit au domicile, soit au travail. Les 
hommes non fumeurs dont les epouses 
etaient fumeuses ont un risque aug- 
mente de 30%, alors que pour les 
femmes non fumeuses dont le mari etait 
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Evolution dans le temps du nombre de cancers du poumon dans le monde selon 
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fumeur ce risque n’est que de 20%. 
L’ exposition sur le lieu de travail est 
associee a un risque un peu moins mar- 
que, de 16 a 19%. Les augmentations 
de risque ne s’expliquent pas par des 
biais ou des limites des etudes, mais 
sont reelles et valides. Elies sont ren- 
forcees par quelques etudes chez F ani- 
mal a titre experimental, ou chez les 
animaux de compagnie montrant, par 
exemple chez les chiens exposes au 
tabagisme de leurs maitres, une aug- 


mentation de risque du cancer du pou- 
mon ou des cavites nasales. En prenant 
en compte les effets connus du taba- 
gisme actif et en considerant que F ex- 
trapolation aux faibles doses corres- 
pond aux effets du tabagisme passif, 
il a ete conclu que les donnees chez 
l’etre humain etaient suffis antes pour 
affirmer que le tabagisme involontaire 
cause le cancer du poumon, et done 
qu’il represente un cancerogene du 
groupe 1. 


Autres facteurs de risque 

Paradoxalement, la force de F associa- 
tion tabac-cancer du poumon est telle 
qu’elle constitue un obstacle majeur a 
la mise en evidence d’ autres facteurs 
de risque. Nous savons qu’il existe, en 
dehors du tabagisme (qu’il soit 
d’ailleurs actif ou passif), d’autres can- 
cerogenes pulmonaires, tels que 
l’amiante, l’irradiation, le nickel, ou les 
hydrocarbures polycycliques aroma- 
tiques. Leur mise en evidence a ete 



Depistage des cancers broncho-pulmonaires primitifs 


e cancer bronchique est la premiere cause 
de deces par cancer chez I’homme. La sur- 
vie a 5 ans n’est que de 1 2%. Les symptomes 
apparaissent a un stade deja avance, ils sont 
peu specifiques alors que 80% des stades I 
peuvent etre gueris par resection chirurgicale. 
Les conditions sont remplies pour envisager 
un programme de depistage. La seule fapon de 
prouver I’interet d'un programme de depistage 
est de montren dans une etude randomisee, une 
diminution significative de la mortalite specifique 
par cancer bronchique. On le benefice escompte 
n'a pas ete demontre jusqu'a ce jour; et les 
detracteurs du depistage mettent en avant un 
certain nombre d'inconvenients : allongement 
artificiel de la duree dune maladie de toute faqon 
incurable, decouverte eventuelle de faux posi- 
tifs induisant des examens invasifs, inutiles et cou- 
teux, fausse assurance d'un test negatif condui- 
sant ensuite a negliger les symptomes et a 
poursuivre le tabagisme. 

Quels sont les moyens 
dont on dispose? 

L'interrogatoire, compte tenu du caractere tres 
longtemps asymptomatique du cancer bron- 
chique et du caractere peu specifique des symp- 
tomes, ne peut etre utilise. Le dosage des mar- 
queurs tumoraux n'est d'aucune utilite. 
L'endoscopie n’est pas utilisable en pratique de 
routine pour des raisons d'acceptabilrte. L’exa- 
men cytologique des expectorations et la radio- 
graphie pulmonaire sont les 2 seules techniques 
ayant fait I'objet detudes importantes. L'ave- 
nement de la tomodensitometrie spiralee fai- 
blement irradiante a redonne un regain d'inte- 
ret au depistage. 


Quels sont les resultats actuels du 
depistage par radiographie thoracique 
et par cytologie des expectorations ? 

Quatre grands essais randomises de 10000 
sujets chacun, et realises dans les annees 1980 
n'ont pas reussi a demontrer I'interet de la cyto- 
logie classique et de la radiographie pulmonaire. 
Deux etudes ont cherche a definir la place de 
la cytologie en comparant la pratique exclu- 
sive dune radiographie annuelle a celle d’une 
radiographie annuelle associee a un examen 
cytologique des expectorations tous les 4 mois. 
Ni I'une ni I'autre n’ont apporte la preuve de 
I’interet de I’examen cytologique. Les 2 autres 
etudes s'interessaient a la place du depistage 
radiologique. L’incidence des cancers a ete supe- 
rieure dans le groupe des sujets depistes. Ceux- 
ci ont ete significativement plus souvent ope- 
rables et leur survie etait superieure. Neanmoins, 
compte tenu de I’exces de cancers bronchiques 
dans ce groupe, la mortalite specifique par can- 
cer bronchique ne differait pas de faqon signi- 
ficative. II est assez paradoxal de constater que 
le nombre de stades precoces, I’operabilite et 
la survie des sujets depistes etaient plus eleves 
mais que cela ne se traduisait pas par une dimi- 
nution significative de la mortalite par cancer 
bronchique. 

L’avenir est-il dans le depistage 
par tomodensitometrie thoracique ? 

Le debat est relance par la tomodensitome- 
trie thoracique a faible dose, d’une irradiation 
equivalente a celle d'une radiographie thora- 
cique. Deux etudes pilotes nord-americaines 
(ELCAP [ Early lung cancer action program], Mayo 
lung project) ont montre la capacite de la tomo- 


densitometrie a faible dose a depister des can- 
cers a un stade precoce chez I a 3 % des 
fumeurs de plus de 50 ans. La plupart ont pu 
beneficier d’une resection chirurgicale radicale. 
Toutefois, des nodules non calcifies ont ete 
constates chez 23 % (ELCAP) et 5 1 % ( Mayo 
lung project) des sujets.ee qui implique une sur- 
veillance ou des explorations invasives. De ce 
fait, tout le monde s’accorde aujourd’hui sur la 
necessity detudes randomisees afin de demon- 
trer que le depistage par tomodensitometrie est 
effectivement capable de diminuer la morta- 
lite specifique par cancer bronchique et afin 
d'evaluer les implications medicates et socio- 
economiques. 

II existe plusieurs projets detudes randomi- 
sees en Europe et en Amerique du Nord. La 
France a un projet qui porte sur 20 000 sujets, 
fumeurs, hommes et femmes, de plus de 50 
ans (Depiscan). Le groupe experimental aurait 
une tomodensitometrie annuelle durant 5 ans 
et le groupe controle une radiographie pul- 
monaire annuelle. Une phase pilote portant 
sur I 000 sujets a debute en septembre 2002. 
L’objectif principal est de repondre a une ques- 
tion : la tomodensitometrie thoracique a faible 
dose est-elle susceptible de diminuer la mor- 
talite specifique par cancer bronchique ? Les 
objectifs secondaires sont tout aussi impor- 
tants : evaluer I’impact psychologique, I’impact 
socio-economique, mettre en place des etudes 
biologiques et sur le tabagisme. 


Etienne Lemarie, Service de pneumologie, INSERM EMI-U 00-10, Centre hospitalier universitaire de Tours, hopital Bretonneau 

37044 Tours Cedex I 

lemarie@med.univ-tours.fr 


724 


LA REVUE DU PR ATI Cl EN 2003, 53 


Cancers broncho-pulmonaires 


Tableau 

Cancerogenes pulmonaires professionnels et environnementaux 


Groupe 1 

Cancerogene 

Groupe 2 A 

Cancerogene probable 

Groupe 2 B 

Cancerogene possible 

□ Agents 

□ Agents 

□ Agents 


Arsenic et composes de 1’ arsenic 
Amiante 

Beryllium et composes du beryllium 

Bis (chloromethyl) ether et chloromethyl-methyl-ether 

Cadmium et composes du cadmium 

Chlorure de vinyle 

Chrome hexavalent et ses composes 

Erionite 

Gaz moutarde 

Nickel 

Radon 

Rayonnement X et rayonnement y 

Silice, cristalline (sous la forme de quartz ou de cristobalite) 
Talc 


Epichlorohydrine 
Formaldehyde 
Derives chlores du toluene 
Dimethyl sulfate 

□ Melanges 
Fumees de diesel 

□ Professions et industries 

Coiffeurs et barbiers 

Epandage d’ insecticides non arsenicaux 

Industrie de verrerie 


Acrylonitrile 

Cobalt et composes du cobalt 

□ Melanges 
Bitumes 

Gaz d’echappement de moteur 
Gaz-oil marin 
Gaz-oil, residus 

□ Professions et industries 

Imprimerie 
Soudeurs inox 


□ Melanges 

Brais de houille 
Brouillard d’acide sulfurique 
Exposition passive a la fumee de tabac 
Goudron de houille 

Huiles minerales non traitees ou faiblement raffinees 
Suies 

□ Professions et industries 
Ebenisterie 

Extraction d’ hematite (exposition au radon) 

Fabrication et reparation de chaussures 

Fonderie de fer et d’acier 

Gazeification du charbon 

Industrie du caoutchouc 

Peinture 

Production d’ aluminium 
Production de coke 


difficile parce qu’elle se situe aux fron- 
tieres des possibilites de l’epidemio- 
logie classique. Selon l’agent consi- 
dere, les problemes venaient soit de la 
rarete de l’exposition, rendant extre- 
mement laborieuse la mise en place et 
le suivi de cohortes de taille suffisante, 
soit de la faiblesse du risque relatif a 
evaluer, difficile a distinguer des effets 
de biais potentiels. Enfin, le role du 
tabagisme, comme facteur de confu- 
sion ou comme agent d’ interaction, doit 
toujours etre pris en compte lors de F in- 
terpretation des resultats, quelle qu’ait 
ete la methodologie retenue. 

A l’heure actuelle, la legislation fran- 
chise reconnait comme facteurs de 
risque d’origine professionnelle les 
agents suivants : amiante, arsenic, 
bischloro-methylether, acide chromique 


et certains autres derives du chrome, 
nickel, oxydes de fer et rayons ioni- 
sants . 20 La silice est sur le point d’etre 
ajoutee aux differents tableaux. Une liste 
plus complete, mais certainement non 
exhaustive, des cancerogenes profes- 
sionnels ou environnementaux recon- 
nus ou fortement suspectes, apparait 
dans le tableau I sur la base de travaux 
anterieurs , 21 22 mais aussi des mono- 
graphies du CIRC. 23 Leur role en termes 
quantitatifs de nombre de cas qui leur 
sont attribuables varie largement selon 
les produits. Une evaluation recemment 
realisee pour FAllemagne montrait le 
role preponderant de F amiante pour les 
cancers professionnels ainsi que celui 
de F exposition aux radiations ionisantes, 
mais aussi plus loin derriere, de Fex- 
position a la silice . 24 


Le role de la pollution est peut-etre 
encore plus difficile a etablir. Certaines 
etudes ont montre une plus grande inci- 
dence des cancers bronchiques dans les 
zones urbaines, et au-dela des etudes 
ecologiques, des etudes cas-temoins 25 
ont permis de mettre en evidence le role 
de Fexposition a la pollution de Fair 
urbain en general, avec un role de Fex- 
position aux particules diesel par 
exemple. Pour ce qui concerne les 
sources de pollution domestique, le 
radon est un facteur de risque 
reconnu . 26 - 27 

Des donnees recentes permettent de 
penser que des produits fumes autres 
que le tabac peuvent jouer un role dans 
le cancer du poumon. C’est en parti- 
culier le cas du cannabis . 28, 29 Si cela 
etait confirme, un probleme majeur 
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pourrait etre attendu pour les popula- 
tions actuellement adolescentes dans 
nos pays. 

Conclusion 

L’ immense majorite des cancers du 
poumon est liee au tabagisme. Par 
consequent, la prevention primaire par 
une lutte efficace, constante, evolutive 
contre le tabagisme s’ impose. Cela 
represente, et de tres loin, la priorite 
absolue pour la sante publique. En 
recherche, mais toujours en lien avec 
celle-ci, il faut continuer a chercher 
dans l’environnement professionnel et 
general des facteurs causaux du cancer 
du poumon, avec peut-etre une atten- 
tion particuliere pour les autres produits 
fumes, tels que le cannabis. 
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Summary 

Epidemiology of primary 
bronchopulmonary carcinoma 

Annie J. Sasco 

Lung cancer is the most common cancer in 
the world, either in terms of incidence or mor- 
tality, and it is still increasing in particular 
in the developing world and among women. 

The vast majority of lung cancers are due 
to tobacco smoking and therefore primary 
prevention through efficient tobacco control 
is possible. Occupational carcinogens are 
also recognised and the role of environmental 
exposures remains to be defined. 
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